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FENOLNING AYRIM ATSETILEN SPIRTLARI BILAN INTERMOLEKULYAR GIDROARILLASH JARAYONI
Annotatsiya

Ushbu ishda ayrim atsetilen spirtlrini Yb(OTf)s/MeNO: katalitik sistemasi yordamida ilk bor fenol ishtirokida Fridel-Krafts usuli
bo‘yicha elektrofil aromatik o°rin olish va intramolekulyar gidroarirlash (siklizatsiya) reaksiyalari orgali 1H-indenollar sintez gilish
jarayoni o‘rganilgan va reaksiya mexanizmi taklif etilgan. Reaksiya selektivligiga reaksiya harorati, katalizator, erituvchi va
boshlang‘ich moddalar miqdori va tabiatining ta’siri aniglangan. Sintez gilingan birikmalar identifikatsiyalangan, hususiy
kattaliklari zamonaviy fizik-kimyoviy usullarda isbotlangan.

Kalit so‘zlar: atsetilen spirtlari, fenol, gidroarirlash, harorat, nitrometan, allenil karbokation, rezonans, mahsulot unumi.

MEXMOJIEKYJIAPHOE T'HAPOAPUJINPOBAHUE ®EHOJIA HEKOTOPBIMU AHIETUJIEHOBBIMU
CIIUPTAMU
AnHOTaLUA

B nanHoit pabote Brepebie MeTogom Dpunens-Kpadrcea usyuen npouecc cuuresa | H-HHACHOIOB peakusamMu 31eKTPO(HUIBHOTO
apOMAaTHYECKOTO 3aMCIICHHS W BHYTPHMOJICKYJSIPHON MHAPOapUIH3aliy (LUKIN3al[HH) HEKOTOPHIX alleTUICHOBBIX CIIMPTOB B
npucyTcTBUE (eHoda ¢ ucmoib3oBaHueM karamutudeckoir cucrembl YD(OTT)s/MeNO: u mpemnokeH MexaHH3M peakidH.
OrnperniesieHO BIMSIHUE TEMIIEPATyphl PEaKIMH, KOJIMYECTBA U MPHPOJBI KaTalM3aTopa, paCTBOPUTENSE M UCXOJHBIX BEIIECTB Ha
CEJIEKTUBHOCTh peakuuu. [IpoBesieHa HIeHTU(UKAIMS CHHTE3UPOBAHHBIX COCANHEHNH U YCTaHOBJICHBI NX KOHKPETHBIE Pa3Mephl
COBPEMEHHBIMH (DPU3MKO-XMMHYECKUMHU METOAMH.

KioueBble c/I0Ba: aleTHICHOBBIC CIUPTHI, (EHON, IHAPOAPHINPOBAHUE, TEMIIEPATypa, HUTPOMETAH, alICHUIKApOOKAaTHOH,
PE30HAHC, BBIXOI IIPOILYKTOB.

INTERMOLECULAR HYDROARYLATION OF PHENOL WITH SELECTED ACETYLENIC ALCOHOLS
Annotation

In this work, for the first time, the process of synthesizing 1H-indenols through electrophilic aromatic substitution of phenol by
certain acetylenic alcohols, followed by intramolecular hydroarylation (cyclization) reactions, was studied using the
Yb(OTf)s/MeNO: catalytic system via the Friedel-Crafts method. A reaction mechanism has been proposed. The influence of
reaction temperature, catalyst, solvent, as well as the amount and nature of the starting materials on the reaction selectivity was
determined. The synthesized compounds were identified, and their characteristic parameters were confirmed using modern
physicochemical methods.

Keywords: acetylenic alcohols, phenol, hydroarylation, temperature, nitromethane, allenyl carbocation, resonance, product yield.

Kirish. Zamonaviy kimyo fani taraqgiyoti, aynigsa organik kimyo sohasida yangi avlod birikmalarining sintezi bo‘yicha
olib borilayotgan izlanishlar bilan chambarchas bog‘lig. Organik birikmalar biologik faol moddalardan tortib, dori vositalari,
agrokimyo, materialshunoslik uchun zarur polimerlar va elektrofaol birikmalargacha bo‘lgan keng doiradagi sohalarda
go‘llaniladi. Shu sababli yangi avlod organik birikmalarini sintez gilish ilm-fan va texnologiyaning eng dolzarb yo‘nalishlaridan
biri sifatida e’tirof etilmoqda [1-3]. Organik sintezda atsetilen spirtlari o‘zining faolligi, funksional guruhlar bilan boyligi va
murakkab molekulalar sintezi uchun universal qurilish bloklari sifatidagi imkoniyatlari tufayli alohida e’tibor qozonmoqda.
Aynigsa, yangi avlod organik birikmalarini sintez gilishda ushbu sinf vakillari magsadli sintez yo‘nalishlarining asosini tashkil
gilmoqda [4, 5]. Hozirgi vaqtda atsetilen spirtlari asosida olib borilayotgan nozik organik sintezlar bir gancha yo‘nalishlarda
dolzarb hisoblanishi o‘z isbotini topdi. Masalan, elektrofilik siklizatsiya reaktsiyalari — atsetilen spirtlar kislotali sharoitlarda yoki
katalizatorlar ta’sirida aktivlanib, siklik karbokationlar hosil giladi va bu orqali yangi geterotsiklik yoki karbotsiklik tuzulishli
birikmalar sintez gilinadi. Bunday usul orgali izoxromonlar, izoindolinonlar, digidropiridinlar kabi biologik faolligi yugori bo‘lgan
birikmalarni sinteaz gilishda go‘llanilmoqda [6, 7].

Z.Chen va uning hamkasblari sterik trimetilsilan guruhi bo‘lgan atsetilen spirtlariga 2-alkilazaarenlarni ta’sir ettirib
indolizinlarning sintezini amalga oshirgan. Reaksiyani keng ko‘lamda o‘rganish magsadida In(OTf)s, Zn(OTf)2, Er(OTf)s,
Ce(OTf)s, Cu(OTHf)2, Y(OTH)s, Pr(OTf)s, AuBrs, [RhCp*Cl2]2, AgOTf va Pd(MeCN)2Cl kabi katalizatorlardan ham foydalangan,
ammo substrat va reagentlar mazkur katalizatorlar ishtirokida o°zaro reaksiyaga kirishmagan [8, 9].
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Tadgiqot metodologiysi. 1H-indenollar sinez gilish jarayoni hajmi 250 ml bo‘lgan, termik bardoshli uch og‘izli, dumaloq
tubli kolbada olib borildi. Kolbaning og‘izlariga laboratoriya standarti asosida gaytarma sovutgich, tomizgich voronka va aniq
o‘Ichovli ragamli termometr o‘rnatiladi. Aralashtirish jarayoni magnitli aralashtirgich yordamida amalga oshirildi. Dastlab kolbada
6,2 mg (0,01 mmol, 10 mol %) katalizator sifatida olingan itterbiy triftormetilsulfonat (Yb(OTf)s) ning nitrometan (MeNO3) (1,0
ml, 0,1 M) dagi suspenziyasi 60 minut davomida glitserinli hammomda tayyorlab olindi. So‘ngra ushbu suspenziyaga tomizgich
voronkalar orgali 6,6 mg, (0,05 mmol, 0,5 ekv.) 1-fenilpropin-2-ol-1 va 9,4 mg (0,1 mmol, 1 ekv.) fenol (PhCI dagi eritmasi) 60
minut davomida tomchilatib go‘shildi va reaksiya aralashmasi 12 soat davomida glitserinli hammomda, atmosfera sharoitida
aralashtirildi. Bunda kolbadagi harorat doimiy ravishda 80 °C da ushlab turildi, reagentlarning polimerlanishga garshi
gidroxinondan foydalanildi. Reaksiyaning borishi yupga gatlamli xromatografiya orqgali kuzatib borildi. Reaksiya yakuniga
yetgach, MeNO: reaksiya aralashmasidan vakuum ostida, rotatsion bug‘latgich yordamida to“liq ajratib olindi. Hosil bo‘lgan gattiq
goldiq kremniy dioksid (silikagel) asosidagi kolonkali xromatografiya usuli bilan tozalandi. Elyuent sifatida etil atsetat va
geksanning 10:1 hajmiy nisbatdagi aralashmasi ishlatildi. Fraksiyalarning analizi yupga gatlamli xromatografiya orgali nazorat
gilindi va sariq rangli suyuqlik 1-fenilpropin-1H-indenol-5 (1) 82,6% unum bilan (R¢= 0,63) sintez gilindi. Ushbu usul bo‘yicha
1H-indenollar mos ravishda 63-91% unum bilan sintez qilindi va ularning tuzilish formulalari quyidagicha taklif etildi.

HO HO

Olingan natijalar tahlili. Tadgiqotlarimiz magsadidan kelib chigib atsetilen spirtlari — 1-fenilpropin-2-ol-1, 1-(2,4,5-
trimetilfenil)propin-2-ol-1, 1-(2,4-dimetilfenil)propin-2-ol-1, 1-o-tolilpropin-2-ol-1, 1-(2-bromfenil)propin-2-ol-1, 1-(5-ftor-2-
metilfenil)propin-2-ol-1, 1-(3,4-dixlorfenil)propin-2-ol-1, 1-(2-xlor-6-ftorfenil)propin-2-ol-1, 1-(naftalinil-1)propin-2-ol-1, 1-
(antratsenil-9)propin-2-ol-1 larni Yb(OTf)s/MeNO: katalitik sistema yordamida fenol bilan Fridel-Krafts usuli bo‘yicha elektrofil
aromatik o‘rin olish ya’ni intramolekulyar gidroarillash (siklizatsiya) reaksiyalari ilk bor amalga oshirildi va mos ravishdagi 1-
fenilpropin-1H-indenol-5 (1), 1-(2,4,5-trimetilfenil)-1H-indenol-5 (2), 1-(2,4-dimetilfenil)-1H-indenol-5 (3), 1-(o-tolil)-1H-
indenol-5 (4), 1-(2-bromfenil)-1H-indenol-5 (5), 1-(5-ftor-2-metilfenil)-1H-indenol-5 (6), 1-(3,4-dixlorfenil)-1H-indenol-5 (7), 1-
(2-xlor-6-ftorfenil)-1H-indenol-5 (8), 1-(naftalinil-1)-1H-indenol-5 (9), 1-(antratsenil-9)-1H-indenol-5 (10) sintez qilish jarayoni
tizimli ravishda o‘rganildi.

Jarayonning reaksiya sxemasi va mexanizmi adabiyot manbalariga tayangan holda quyidagicha taklif etildi [10].

oH OoH
oH B
[ \:‘\‘:j 10 mol2%6 Yb(OTHs =
R™ T + — MeNO.,, 80 °C, 12 soat [:::\ ,,‘ H
“ =
Y/
R4
1-10

Bu yerda: R=-H, (1); -2,4,5 - (Me)s (2); — 2,4 - (Me)2 (3); — 2 -Me (4); — 2- Br (5); -5- F-2- Me (6); — 3,4- CI (7); — 2- CI-
6- F (8); — 1-Nh (9); — 9- An (10);

Jarayon mexanizmi: Ushbu reaksiya mexanizmida tanlangan katalizator Yb(OTf)s Lyuis kislotasi sifatida (Yb3* ioni) 1-
fenilpropin-2-ol-1 molekulasini gidroksil guruhidagi kislorod atomining erkin elektron jufti bilan koordinatsion bog* hosil giladi
(A bosgich). Natijada 1-fenilpropin-2-ol-1 ning OH guruhidagi protonning kislotaliligi oshadi, C — O bog'i zaiflashadi hamda OH
guruhi chigishi osonlashadi. 1-fenilpropin-2-ol-1 dan OH guruhining chigishi ogibatida propargil karbokation hosil bo‘ladi (B
bosgich). Ushbu karbokationda sp gibridlangan uglerod atomi (C=C) mavjud bo‘lib, mana shu sp gibridlangan uglerod atomi o‘ziga
bog‘langan boshqga atomlarga nisbatan elektron zichligi yuqori, ya’ni elektronlarni o°ziga kuchli tortadi. Propargil karbokationdagi
n-elektronlar siljishi natijasida protonli uglerod va uch bog* o‘rtasida rezonans sodir bo‘ladi.
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Natijada musbat zaryad faqat bitta atomda toplanmaydi, balki bir nechta atomlar orasida tagsimlanadi, ya’ni delokallangan
holatga o‘tadi va allenil karbokation hosil bo‘ladi (C bosgich). Jarayonning navbatdagi bosgichida allenil karbokationga fenol
ta’sirida Fridel-Krafts usuli bo‘yicha elektrofil aromatik o‘rin olish reaksiyasi amalga oshiriladi. Bunda fenolni OH guruhidagi
kislorodning erkin elektron jufti ta’sirida aromatik halqadagi elektron zichlik gayta tagsimlanishi hisobiga m-elektronlar zichligi
para- va orto- holatlarida ortadi. Ya’ni fenol halqasidagi n-elektron buluti simmetriyasi OH guruhi ta’sirida buziladi va elektrofil
zarrachaga (allenil karbokation) elektron zichligi katta bo‘lgan uglerod atomi (para-, orto- holatdagi) hujum giladi. Ushbu elektrofil
hujum natijasida yangi C — C o-bog* hosil bo‘ladi. Bu esa oraliq kompleks, ya’ni o-kompleks hosil bo‘lishiga hamda aromatik
elektron sistemani vaqgtinchalik buzilishiga olib keladi (D bosgich).

Hosil bo‘Igan mahsulotda Yb3* ioni bilan koordinatsiya saglanib qolishi natijasida ichki proton almashinuvi sodir bo‘ladi,
ya’ni proton molekula ichida bir atomdan boshqa atomga ko‘chadi (odatda OH guruhiga yaqgin yoki aksincha). Bu jarayonda
halgada 6 ta m-elektronlar Xyukkel goidasi bo‘yicha bargaror holatga keladi, ya’ni aromatiklik qayta tiklanadi. Allenil karbokation
ichki nukleofil hujum orgali halgani proton ko‘chib o‘tgan gismi bilan yangi C — C bog* hosil giladi va sistemada halga yopiladi.
Katalizator yordamida oralig birikma hosil bo*ladi (E bosgich). Bu oralig birikmaga sistemadagi protonni berilishi, Yb3* ning chigib
ketishi natijasida 1-fenilpropin-1H-indenol-5 hosil bo‘lishi bilan jarayon yakunlanadi.

Tadgigot magsadiga ko‘ra indenollarni sintez gilishda mahsulot unumiga tanlangan atsetilen spirtlarining tabiati, ularning
molekulasini fazoviy tuzilishi, optik faolligi va o‘rinbosarlar tabiatining ta’siri o‘rganildi. Kimyoviy jarayonlarning borishiga va
mahsulot unumiga harorat, reaksiya davomiyligi, erituvchilar va katalizatorlar tabiati, boshlang‘ich moddalar konsentratsiyasi
hamda mol miqdorlari ta’siri tizimli tahlil qilindi.

Dastlab atsetilen spirtlarini fenol bilan reaksiyalari uchun boshlang‘ich moddalar mol miqdori ta’siri o‘rganildi (1- jadval).

Tadgiqot natijalariga ko‘ra atsetilen spirtlari:fenol migdorlari 0,5:1 mol nisbatda olinganda indenollar maksimum unum
bilan sintez gilishga erishildi. Fenol kuchli nukleofil reagent sifatida allenil karbokationni kuchli tortadi va o-kompleks tez hosil
bo‘lishi; atsetilen spirtning o‘zaro dimerlanishi/oligomerlanishi va gidratatsiyasi kamayishi hisobiga indenollar sintezida yuagori
unum Kuzatildi, jumladan harorat 80 °C da 1-82,6%, 2-91,7%, 3-88,3%, 4-85,8%, 5- 77,5%, 6-80,4%, 7- 75,3%, 8-70,4%, 9-65,3%,
10-63,8% unum bilan sintez gilindi. Fenolning aromatik halgasiga kiritilgan alkillovchi reagent (allanil karbokation) halgadagi
orto-, para- holatlarini faol holatga keltiradi. Alkillovchi reagent fenolga nisbatan ko‘p migdorda yoki teng migdorlarda olinganda
fenol halgasidagi uchchala holat ham alkillanadi. Bundan tashqari gidrotatsiya jarayonini tezlashtirib, ketonlar hosil bo‘lishiga va
Yb(OTf)s katalizatori bir nechta atsetilen spirtlari bilan koordinatsion bog® hosil gilib ularning faolligini pasaytiradi. Bu esa
mahsulot unumining pasayishiga olib keladi.

1-jadval
Indenollar unumiga boshlang‘ich moddalar mol miqdorlari ta’siri (Reaksiya davomiyligi 12 soat, harorati 80 °C,
katalizator Yb(OTf)s, erituvchi MeNO2)

Atsetilen spirtlari:fenol mol Ir_1deno||_a_r unumi, %
miqdori Sintez gilinganindenol-lar

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
0,5:1 82,6 91,7 88,3 85,8 775 80,4 753 70,4 65,3 63,8
1:1 68,5 74,7 723 70,4 62,1 65,3 60,4 57,6 55,7 52,3
1:0,5 64,7 70,3 68,5 66,3 60,9 62,5 58,8 56,4 52,3 50,7

Fenolning migdorini atsetilen spirtalriga nisbatan uch barobar ko‘p migdorda olinganda ham go‘shimcha mahsulotlar, ya’ni
orto-/para- holatlarda di-alkinillash mahsulotlarini hosil bo‘lishi kuzatildi, ammo ushbu mahsulotlar tarkibi tizimli o‘rganilmadi.

Tadqiqotlarimiz davomida indenollarni sintez qilishda mahsulot unumiga harorat ta’siri o‘rganildi (1-rasm). Atsetilen
spirtlarini fenol bilan alkinillash reaksiyalari 40 + 100 °C harorat intervallarida olib borildi va quyidagi natijalarga erishildi.
Jumladan reaksiya 40-60 °C da olib borilganda katalizatorlarning eruvchanligi pastligi, to‘liq katalitik faol holatga o‘tmaganligi
sababli karbokation hosil bo‘lishi sekinlashadi, fenolning ham elektrofil reagentga hujum gilishga ulgurmaydi yoki elektrofil
hujumi sekin boradi natijada sistemada reaksiyaga kirishmay qolgan boshlang‘ich moddalarning goldiglari mavjudligi
mahsulotning unumini pasayishiga olib kelishi mumkin.

Jarayon 80 °C haroratda o‘tkazilganda katalizatorning faol Kkatalitik holatga kelishi natijasida atsetilen spirtlari
molekulasidagi gidroksil guruhning aktivligi oshib Yb3* ioni bilan oson koordinatsiyalanishi, fenolning elektrofil hujum gilish
tezligi ortishi hamda sistemada tanlangan erituvchining barqarorligi saglanishi hisobiga indenollar unumi maksimum darajada
ortishiga erishildi.
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1-Rasm. Indenollar unumiga haroratning (40+100) ta’siri, (Reaksiya davomiyligi 12 soat, katalizator Yb(OTf)s, erituvchi
MeNO., boshlang‘ich reagentlar migdori atsetilen spirtlari:fenol 0,5:1 nisbatda)

Reaksiyaning haroratyini 100 °C gilib olinganda esa sistemada reaksiyaning faollanish energiyasi ortishi hisobiga gaytar
jarayonning ro‘y berishi, fenolning oksidlanishi, go‘shimcha va yondosh reaksiyalar borishi kuzatildi. Bu esa o‘z navbatida asosiy
mahsulot indenollar unumining pasayishiga sabab bo‘ldi.

Olib borilgan tadgiqot natijalariga ko’ra Yb(OTf)s/MeNO2 katalitik sistemasida atsetilen spirtlatini fenol bilan Fridel-
Krafts usuli boyicha elektrofil aromatik o‘rin olish va gidroarirlash reaksiyalari uchun eng mugqobil sharoiti topildi. Unga ko‘ra
MeNO:; eritmasida reaksiya davomiyligi 12 soat, harorat 80 °C, boshlang’ich moddalar miqdori 0,5:1 mol nishatda olinganda
indenollar maksimum unum bilan 1-82,6%, 2-91,7%, 3-88,3%, 4-85,8%, 5- 77,5%, 6-80,4%, 7- 75,3%, 8-70,4%, 9-65,3%, 10-
63,8% sintez qgilindi.

Xulosa. Ik bora atsetilen spirtlrini Yb(OTf)s/MeNO2 katalitik sistemasi yordamida fenol ishtirokida Fridel-Krafts usuli
bo‘yicha elektrofil aromatik o°rin olish va intramolekulyar gidroarirlash (siklizatsiya) reaksiyalari orgali 1H-indenollar sintez gilish
jarayoni o‘rganildi, reaksiya mexanizmi taklif etildi hamda olingan mahsulotlar identifikatsiyalandi. Reaksiya tezligiga reaksiya
harorati, katalizator, erituvchilar va boshlang‘ich moddalar migdori va tabiatining ta’siri aniqlandi. Sintez gilingan birikmalarning
biologik faolliklarini o‘rganish magsadida ularning bioingibitorlik ta’sirlari neft va gazni qayta ishlash korxonalarida tajriba-sinov
ishlari olib borildi. Olingan natijalarga sintez gilingan 3, 5, 9 birikmalarning bioingibitorlik xossalari yugoriligi aniglandi.

Mahsishol o @

ADABIYOTLAR

1. HuaR., Nizami T. Synthesis of Heterocycles by Using Propargyl Compounds as Versatile Synthons. MR Organic Chemistry,
2018, 15, 198-207.

2. Joshua J. Kennedy-Smith, Lauren A. Young, F. Dean Toste. Rhenium-Catalyzed Aromatic Propargylation. Organic Letters,
2004, 6, 1325-1327.

3. Rueping M., Dufour J., Sudan M. Relay catalysis: combined metal catalyzed oxidation and asymmetric iminium catalysis for
the synthesis of Bi- and tricyclic chromene. Chemical Communications, 2012, 48, 3406-3408.

4. S.S. Abduraxmanova Ayrim aldegid va ketonlar asosida aromatik atsetilen spirtlari olinishi, xossalari, texnologiyalari,
go‘llanilishi: Monografiya. — T .: 2024. — 192 bet.

5. Chang-Hua D., Xue-Long H. Catalytic Asymmetric Propargylation. Chemical Reviews, 2011, 111, 1914-1937.

6. Wang X., Pan Y., Huang X., Mao Z., Wang H. A novel methodology for synthesis of dihydropyrazole derivatives as potential
anticancer agents. Organic biomolecular Chemistry, 2014. 12 (15), 4748-4758.

7. Jynsson H.F., Solvi T.N. Fiksdahl A. Tunable Gold-catalyzed Reactions of Propargyl Alcohols and Aryl Nucleophiles.
Chemistry Open, 2022, 2028-2032.

8. Wang X., Li S., Pan Y., Wang H. Samarium (l11)-Catalyzed C(sp?)-H Bond Activation: Synthesis of Indolizines via C-C and
C-N Coupling between 2-Alkylazaarenes and Propargylic Alcohols. Organic Letters, 2014, 16, 580-583.

9. Huajian Z., Joachim S. “One-Pot” Multicomponent Approach to Indolizines and Pyrido[1,2-a]indoles. Organic Letters, 2011,
13, 2792-2794.

10. Xiaoxiang Z., Wan T., Philip W. Ytterbium (1I1) Triflate Catalyzed Tandem Friedel-Crafts Alkylation/Hydroarylation of
Propargylic Alcohols with Phenols as an Expedient Route to Indenols. Journal Organic Chemistry, 2009, 11, 4990-4993.

- 366 -



